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Streszczenie:

Celem pracy bylo ustalenie wzajemnych powiazan migdzy ci¢zarem ciata a poziomem hormondéw tarczycy oraz st¢zeniem zaréwno biatka
catkowitego, jak i jego frakcji po rozdziale elektroforetycznym w wybranej grupie wiekowej mtodych, zdrowych kobiet, nie bedacych w cigzy.
Oznaczono st¢zenia hormondéw tarczycy (TSH, fT3, fT4), biatka catkowitego oraz bialek w 6 frakcjach elektroforetycznych. Nie wykazano
istotnych réznic (p>0,.05) w stezeniu TSH mig¢dzy wzrastajacymi zakresami BMI u badanych kobiet. Istotne (p<0,05) powigzania pomi¢dzy
stezeniem hormondw tarczycy i stezeniem biatek we frakcjach elektroforetycznych wykazano w grupach kobiet z nadwaga i niedowaga. Uzyskane
wyniki wskazuja, ze pomiar BMI u mtodych zdrowych kobiet nie jest przydatnym parametrem antropometrycznym dla wstepnego rozpoznania
chorodb tarczycy. Roznice w powigzaniach migdzy hormonami tarczycy a frakcjami biatkowymi w surowicy po rozdziale elektroforetycznym

miedzy kobietami z niedowaga i nadwaga moga sugerowac rézne ich mechanizmy.

Stowa kluczowe: ci¢zar ciata, hormony tarczycy, mtode kobiety, wiek prekoncepcyjny, elektroforeza biatek surowicy

Artykut jest publikowany na prawach licencji CC BY.

1. Wstep

Poszukiwanie zwigzku miedzy tatwo dostgpnymi parametrami antropometrycznymi oceniajgcymi sktad ciala pacjenta a
specyficznymi klinicznymi i epidemiologicznymi wskaznikami stanéw patologicznych jest chetnie stawianym przez klinicystow
zadaniem do rozwigzania. Uzyskanie wiedzy o mechanizmach wzajemnego powigzania ci¢zaru ciata, procentowej zawartosci
thuszczu, szerokosci bioder i pasa z wielokierunkowymi efektami metabolicznymi oraz zrozumienie wptywu takich relacji na
ryzyko powstawania choréb przewlektych moze dostarczy¢ uzytecznych narzedzi skriningowych dla wczesnego prognozowania
probleméw zdrowia juz na najwczeSniejszym etapie ich rozwoju [1]. Zaréwno otylosé, ktorej etiologie potaczono z licznymi
czynnikami genetycznymi, Srodowiskowymi i patologicznymi [2, 3], jak niedowaga okre$lana jako zaburzenie rownowagi miedzy
uzupetnieniem skladnikéw odzywczych i energii w stosunku do zapotrzebowania organizmu [4], sa laczone ze wzrostem
zachorowalnosci i $miertelnos$ci réznych grup pacjentéw oraz rozwojem chordb ostrych i przewlektych. Dla klinicystéw oraz dla
podejmowania przez nich wiasciwych decyzji strategicznych w procesie leczenia wazna jest odpowiedz na pytanie, czy zrodlem
niekorzystnych objawow klinicznych jest nadwaga lub niedowaga, czy raczej zmiany chorobowe spowodowane indywidualnymi

mechanizmami metabolicznymi generujg nieprawidtowe wartosci ci¢zaru ciata.
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Rozwigzanie tych niejasnosci wymaga zrozumienia przyczyn zmian ci¢zaru ciata, zaro6wno w przebiegu fizjologicznych
etapow rozwoju cztowieka w roznych grupach wiekowych jak w ré6znych rozpoznaniach klinicznych. Zdrowie mtodych kobiet oraz
stopief ich odzywienia w okresie poprzedzajacym ciaz¢ jest wedtug wspotczesnej literatury przedmiotem szczegdlnej troski, ktorej

celem jest zapewnienie prawidtowego przebiegu ciazy oraz dlugotrwatych efektow zdrowia zardwno dla matki jak jej dziecka [5].

Przedstawiona w tej pracy analiza wzajemnego powigzania ci¢zaru ciala mtodych zdrowych kobiet w okresie
prekoncepcyjnym ze statusem hormonow tarczycy i sktadem biatek w surowicy opiera si¢ na dotychczasowej wiedzy literaturowe;j,

dostarczajacej odpowiedzi na nastepujace pytania:

1. Jakie zagrozenia dla stanu zdrowia mtodych zdrowych kobiet w okresie prekoncepcyjnym wynikajg z ich nadwagi i

niedowagi?

Zgodnie z klasyfikacja WHO [6] rdéznice cig¢zaru ciala oceniane wartoscia BMI (Body Mass Index obliczany przez
podzielenie cigzaru ciata (kg) przez kwadrat wysokosci (M?) grupuja osoby z niedowaga (BMI<18,5), prawidlowym cigzarem ciata
(BMI1=18,5-24,9), nadwaga (BMI=25,0-29,9), otytoscia typu I (BMI=30,0-34.5), oraz otytoscia typu II (BMI= 35,0 — 39,9). W
doniesieniach literaturowych autorzy analizuja liczne mechanizmy niekorzystnego wplywu otytosci na rozwoj przewlektych choréb
metabolicznych, w tym dyslipidemii, zespotu metabolicznego, miazdzycy, cukrzycy typu 2, nadci$nienia tetniczego, zaburzen
sercowo-naczyniowych i zmian funkcji uktadu rozrodczego [7, 8]. Potwierdzeniem przyczynowego wplywu otytosci i wzrostu
cigzaru ciata kobiet w wieku reprodukcyjnym na zmiany patologiczne w tej grupie jest rozwdj zespotu jajnikow policystycznych,
powszechnej endokrynopatii. Dtugotrwale obserwacje kliniczne otytych kobiet z tym rozpoznaniem wykazaty korzystne efekty
obnizenia cig¢zaru ciata dla poprawy parametrow oceniajacych funkcje¢ jajnikow policystycznych [9]. W odréznieniu od otylosci,
niedowaga nie ma jednoznacznej definicji zagrozenia. Niejasne jest, czy nieprawidlowy spadek cigzaru ciata u mtodych zdrowych
kobiet moze by¢ wigzany z niedozywieniem, czy raczej z niedoborami biatkowymi lub niewtasciwym uzupetnianiem dietetycznym
witamin i mikroelementéw [10]. U miodych kobiet z zaburzeniami jedzenia, jak anorexia nervosa i bulimia nervosa, wystepuje
charakterystyczna triada objawoOw: utrata ci¢zaru ciata, brak menstruacji i zaburzenia psychiczne [11, 12]. Mtode kobiety w okresie
reprodukcyjnym sg takze szczeg6lnie narazone na niedobdr zelaza, ze wzgledu na utrate tego pierwiastka z krwig menstruacyjna
[13, 14]. Wzrost zainteresowania wWptywem nadwagi i niedowagi na stan zdrowia mtodych kobiet wynika nie tylko z potrzeby
rozpoznawania wczesnych zmian chorobowych juz w okresie poprzedzajacym ciazg, ale takze wykazania wpltywu zmian
metabolicznych u matki na warunki rozwoju ich dzieci w okresie ptodowym oraz dlugotrwate efekty pourodzeniowe stanu zdrowia.
Zgodnie z teorig Barkera [15] na wzrost i rozwo¢j dzieci w kolejnych pourodzeniowych etapach ich zycia maja wpltyw czynniki
powiazane z utrzymaniem homeostazy srodowiska wewnatrzmacicznego rozwijajacego si¢ ptodu [16]. Potwierdzaja si¢ dowody
udziatu zaburzenia ci¢zaru ciala u mlodych kobiet w okresie prekoncepcyjnym oraz u kobiet cigzarnych w regulacji §rodowiska
wewnatrzmacicznego rozwijajacego si¢ ptodu. Obok krotkotrwatych komplikacji w okresie cigzy, otylo$¢ oraz niedowaga i deficyty
odzywcze u matek w okresie poprzedzajacym cigz¢ moga mie¢ powazne niekorzystne dtugotrwate konsekwencje dla zdrowia ich
dzieci w pdzniejszym okresie zycia, wlaczajac otylos¢, stabsze zdolnosci poznawcze i socjalne, wzrost ryzyka zaburzen
psychiatrycznych oraz zaburzen sercowo-naczyniowych [3]. Wzrost BMI w okresie poprzedzajacym cigz¢ moze takze wskazywac
na ryzyko rozwoju cukrzycy ci¢zarnych, zwracajac uwage na mozliwo$¢ nieprawidtowej tolerancji glukozy u tych kobiet w okresie
maksymalnego stresu metabolicznego w przebiegu cigzy. U kobiet z cukrzycg ci¢zarnych potwierdzono wzrost zagrozenia
zaburzeniami tolerancji glukozy i cukrzycy typu 2 zar6wno w okresie prenatalnym, jak tez kontynuacji rozwoju tych zaburzen w
kolejnych latach po zakonczeniu cigzy [17]. Badanie przeprowadzone parami matka — dziecko wskazaty na istotny zwigzek wzrostu

BMI u matki w okresie poprzedzajacym ciagz¢ z wynikami sercowo-naczyniowymi, niekorzystnymi wynikami metabolicznymi,
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oddechowymi i poznawczymi oraz wzrostem $miertelnosci i zachorowalnosci ich dzieci w wieku 4-6 lat [18]. Uwaza sig, ze za
potencjalne mechanizmy biologiczne wptywajace na powigzanie BMI u matki przed cigza ze wzrostem ptodu i rozwojem jego
moézgu odpowiadajg czynniki immunologiczne i/lub zmiany hormonalne [3]. Zgodna jest opinia autoréw, ze niedowaga oraz
niedobory biatek oraz mikroelementow i witamin w okresie poprzedzajacym cigz¢ mogg by¢ zrdédlem nieprawidtowego rozwoju

ptodu, w tym niskiego ci¢zaru urodzeniowego oraz niskiego cig¢zaru ptodu odpowiedniego do etapu rozwoju ciazy [5].

2. Czy niedowagg lub nadwage u mtodych zdrowych kobiet mozna wigzaé ze statusem hormondw tarczycy oraz zmienionym

sktadem bialek w surowicy?

Na choroby tarczycy czgsciej zapadajg kobiety. Schorzenia tarczycy u kobiet sa gtdéwna przyczyna cykli bezowulacyjnych,
nieptodnosci, a u cigzarnych zagrozenia poronieniem i przedwczesnymi porodami. Pacjenci z dysfunkcja tarczycy wykazujga wyzsze
ryzyko chorob sercowo-naczyniowych, osteoporozy, nadwagi, celiakii, cukrzycy, zmian psychicznych [2, 19, 20, 21].
Niejednoznaczne objawy kliniczne oraz p6zna diagnostyka chordb tarczycy powoduja dlugotrwale uszkadzajace efekty tych
zaburzen. Zaréwno niedobor, jak i nadmiar st¢zenia hormondw tarczycy moze ujawnic lub zaostrzy¢ objawy kliniczne powigzane z
funkcja innych narzadow lub utrzymaniem homeostazy organizmu. Mechanizm tych powigzan tlumaczy si¢ nadmiarem hormonow
tarczycy w nadczynnos$ci tego gruczolu, wywotujacym stan hipermetaboliczny, charakteryzujacy si¢ wzrostem wydatkowania
energii, obnizeniem st¢zenia cholesterolu, wzrostem lipolizy i glukoneogenezy, lub obnizeniem poziomu hormonéw tarczycy w
niedoczynnos$ci, ze stanem hipometabolicznym przebiegajacym z obnizeniem wydatkowania energii, wzrostem st¢zenia
cholesterolu, obnizeniem lipolizy i glukoneogenezy [22]. Przyczyna zaburzenia funkcji tarczycy moze takze by¢ niedozywienie (W
tym niedozywienie biatkowe, wplywajace na regulacj¢ stezenia biatek transportujacych hormony tarczycy w lozysku
naczyniowym) lub brak wlasciwego dostarczania mikroelementow w diecie (np. jod, zelazo, selen, cynk) niezbednych dla
prawidlowej syntezy i funkcjonowania hormonow tarczycy [2, 20]. Powszechnie obserwowana jest utrata ci¢zaru ciala przy
zdiagnozowanej nadczynnosci tarczycy oraz wzrost wagi przy jej niedoczynnosci, zarowno u dzieci, jak i u osob dorostych.
Parametry oceniajace funkcje tarczycy powiazano nie tylko z gromadzeniem tkanki tluszczowe;j, ale takze z jej rozmieszczeniem na

ciele [2, 22, 23, 24].

3. Jakie parametry laboratoryjne mogg by¢ wykorzystywane dla oceny wzajemnego powigzania nadwagi i niedowagi z

profilem hormonow tarczycy oraz sktadem bialek w surowicy mtodych, zdrowych kobiet?

Klasyczna regulacja gruczotu tarczowego zwigzana jest z osig podwzgorze-przysadka-tarczyca, w ktorej niskie stezenia
hormonéw tarczycy T4 (tetrajodotyronina — tyroksyna) i T3 — (trojjodotyronina) wywotuja wzrost uwalniania TRH (Thyroid
Releasing Hormone — tyreoliberyna) w podwzgérzu oraz TSH (Thyroid Stimulating Hormone) z przysadki [23]. W praktyce
laboratoryjnej panel parametrow oceniajacych funkcje tarczycy obejmuje: TSH, fT3 (wolna trojjodotyronina), fT4 (wolna
tyroksyna), ktorych stezenia i wzajemne proporcje wykorzystywane sa w diagnostyce i roznicowaniu przyczyn zaburzen tarczycy.
TSH jest najbardziej powszechnym, czutym i specyficznym markerem pierwotnych chorob tarczycy. fT4 natomiast jest
prohormonem, ktéry ulega konwersji do aktywnej biologicznie fT3 z udziatem narzagdowo swoistych seleno-zaleznych enzymow —
dejodynaz. W praktyce laboratoryjnej aktywnos$¢ tego procesu ilosciowo okres$la wspotczynnik fT3/fT4. Procesy biologiczne
kontrolowane aktywnoscig hormonow tarczycy sa efektem ich transportu do tkanek docelowych, w ktorych sg kluczowymi
determinantami metabolizmu komdrkowego [5, 6, 20, 23]. Niejasne sa mechanizmy powigzania hormonéw tarczycy ze zmianami
cigzaru ciata. Wedhlug opinii jednych autoréw zmiany cig¢zaru ciata koreluja ze wzrostem stgzenia TSH w surowicy (nawet w

zakresie wartosci prawidlowych stezenia tego hormonu), sugerujac, ze u otylych pacjentéw wzrost BMI moze by¢ markerem
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aktywnosci TSH. Mimo powszechnego zalozenia, ze wzrost st¢zenia TSH jest wynikiem obnizonej aktywno$ci gruczotu
tarczowego sprzezonego z podwyzszeniem ci¢zaru ciala, inni autorzy nie wykazuja bezposredniej zaleznosci miedzy tymi
wskaznikami, wnioskujac, ze wzrost aktywnosci TSH i spadek T4 moze klasyfikowaé niedoczynnos$¢ tarczycy pacjentéow z
otytoscig [22, 24]. Zgodna jest natomiast opinia, ze wzrost aktywnosci T3 w otylo$ci §wiadczy o bezposrednim udziale tego
hormonu w kontroli rownowagi metabolicznej. Obserwacje kliniczne potwierdzaja efekty wzrostu aktywnosci T3 wywotane
zwiekszeniem podazy energii z dietg, bez istotnych zmian w aktywnos$ci tyroksyny [11]. Brakuje jednoznacznego przekonania o
mechanizmach powigzania niedowagi i jej przyczyn z hormonami tarczycy. Pacjenci z niedozywieniem bialkowym wykazuja
wyzsze stezenie TSH w poréwnaniu z prawidtowo odzywionymi. Prawdopodobnym wytlumaczeniem takiej obserwacji jest
niezalezny od prawidlowego stgzenia T3 i T4 wzrost wydzielania TSH w przysadce, wywolany przez aktywnos¢ TRH
(tyreoliberyna) [2]. Typowe zmiany profilu hormondw tarczycy w anoreksji dotycza niskiego poziomu T3, u niektorych obnizonego
T4, natomiast TSH pozostaje niezmieniony lub prawidtowy, co zdaniem autoréw potwierdza, ze Zrédtem zmian stezenia hormonow
tarczycy u tych pacjentow jest funkcja podwzgérza [11]. Obecnie brakuje efektywnych wskaznikéw laboratoryjnych
identyfikujacych niedozywienie. Szeroko stosowanymi parametrami dla rozpoznania statusu odzywienia sg bialka surowicy,
glownie albumina, prealbumina, transferyna, biatko wigzace retinol [10, 12]. Hormony tarczycy sa potencjalnymi stymulatorami
procesOw metabolicznych, graja rolg w wydatkowaniu energii oraz biorg udziat w kluczowych mechanizmach fizjologicznych
zwigzanych ze wzrostem i rozwojem. Badania proteomiczne wykazaty réznice sktadu bialek w osoczu migdzy pacjentami z
niedoczynno$cig tarczycy i eutyreoza, wnioskujac o mozliwej roli biologicznej indywidualnych biatek wynikajacej z ich
charakterystycznych wlasciwosci [25, 26, 27]. Uzyskanie wiedzy o mechanizmach regulacji tych biatek przez hormony tarczycy

moze dostarczy¢ nowych metod dla diagnozowania i leczenia zaburzen metabolicznych.

2. Materialy i Metody

Glownym celem pracy byto poszukiwanie wzajemnych powigzan pomi¢dzy stezeniem hormondw tarczycy i sktadem biatka
catkowitego, uwidocznionym w rozdziale elektroforetycznym, a ci¢zarem ciata w grupie mlodych kobiet w okresie
prekoncepcyjnym z niedowaga, prawidtowym cigzarem ciata i nadwaga. Oceniono réwniez roznice stgzen ww. parametréw migdzy

grupami skategoryzowanymi wg BMI.

Przebadano 109 zdrowych studentek w wieku 19-25 lat (§redni wiek & SD: 22,1 + 1,13) uczestniczacych w programie ,,Alert
Cholesterolowy” przeprowadzonym w Warszawskim Uniwersytecie Medycznym w latach 2013-2015. Informacje o stanie zdrowia
uczestniczek zebrano na podstawie wywiadu medycznego, w ktorym wykluczono: choroby sercowo-naczyniowe, stany zapalne,
cukrzyce, nowotwory ztosliwe, choroby autoimmunologiczne, choroby tarczycy, suplementacj¢/leczenie przeciwtarczycowe oraz
cigz¢. Badane kobiety sklasyfikowano zgodnie z kryteriami WHO [6] na: grupe z niedowaga (n=17, BMI<18,5), prawidlowym
cigzarem ciata (n=82, BMI 18,5 — 24,99), i nadwaga (n=10, BMI>25). Badania laboratoryjne przeprowadzono w surowicy
uzyskanej po pobraniu krwi pelnej oraz jej odwirowaniu po skrzepnigciu przy 3000 g przez 10 min. Prdbki surowicy
przechowywano w -80°C do czasu wykonania oznaczen: stezenia hormonow tarczycy (TSH, fT3, fT4) metoda chemiluminescencji
na analizatorze COBAS 8000 (Roche Diagnostics, Bazylea, Szwajcaria), stezenia bialka calkowitego metoda biuretowa oraz
rozdziatu bialek surowicy na 6 frakcji (albumina, alfa-1 globuliny, alfa-2 globuliny, beta-1 globuliny, beta-2 globuliny i
gamma-globuliny) metodg elektroforezy zelowej (analizator Interlab G26 Sebia, Rzym, Wtochy). Analize statystyczng

przeprowadzono za pomocg programu STATISTICA [StatSoft Inc. (2014) wersja 13]. Poréwnanie stgzen hormondéw tarczycy
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miedzy grupami BMI przeprowadzono testem Tukeya-Kramera (RIR) oraz testem t-studenta. Wspotczynniki korelacji migdzy
parametrami tarczycowymi i stezeniami bialka we frakcjach elektroforetycznych oceniono uzywajac wspotczynnika korelacji

Spearmana, warto$ci p<0,05 uznano za istotne statystycznie.

3. Wyniki

Uzyskane wyniki wykazaty zréznicowany wpltyw niedowagi, prawidlowego cigzaru ciata i nadwagi na wyposazenie i
wzajemne relacje migdzy stezeniami hormondw tarczycy oraz st¢zeniem bialek we frakcjach elektroforetycznych surowicy

mitodych kobiet w okresie prekoncepcyjnym.

Tabela 1. Wptyw BMI mtodych zdrowych kobiet na parametry tarczycowe i sktad elektroforetycznych frakcji biatkowych.

Parametr Niedowaga Prawidlowy ciezar Nadwaga ANOVA
BMI < 18,5, n=17 BMI = 18,5-24,99; n=82 BMI >25; n=10
$rednia £ SD, mediana $rednia = SD, mediana | $rednia + SD, mediana
(zakres); CV (zakres); CV (zakres); CV
Parametry tarczycowe
TSH [1U/mI] 2,19+£0,99, 1,95 2,98+ 2,61, 2,46 2,28+ 1,31, 2,04 p=0,40
(0,44-4,49); 45,23 (0,30-22,7); 87,44 (1,3-5,58); 57,16
fT4 [pmol/L] 17,04 £2,72,17,3 17,27 + 2,89, 17,2 15,84 £ 1,59, 16,1 p=0,49
(13,30-22,5); 15,98 (11,7-31,8); 16,75 (13,3-18,2); 10,01
fT3 [pmol/L] 4,73 £0,69, 4,67 5,03 £ 0,65, 5,00 5,15 £ 0,45, 5,15 p=0,12
(2,82-6,15); 14,67 (3,41-7,88); 12,88 (4,53-5,92); 8,72
ft3/ft4 0,28 + 0,05, 0,27 0,30 £ 0,05, 0,30 0,33 £ 0,05, 0,32* p =0,06
(0,20-0,36); 19,12 (0,16-0,43); 15,58 (0,25-0,39); 15,07
Stezenie i procentowy udzial bialek w elektroforetycznych frakcjach surowicy
TP [g/1] 7,39+0,52,7,6 7,43+0,69,7,6 7,48 +0,68,7,4 p=0,94
(6,40-8,2);7,10 (5,6-8,8); 9,31 (6,5-8,6); 9,14
Albumina % 54,9 £ 3,66 , 54,4* 53+ 3,01, 53,2 53,5+4,71,52,5 p=0,13
(47,6-64,3); 6,68 (44,7-65,1); 5,67 (49,7-65); 8,80
Albumina [g/l] 40,52 + 3,95, 39,41 39,27 £ 3,91, 39,90 39,92 + 4,55, 39,40 p=0,50
(34,38-48,8); 9,75 (28,9-46,4); 9,95 (34,1-48,1); 11,39
alfal % 2,9+0,49, 2,90 3+0,55,2,90 3+£0,72,3,0 p=10,86
(1,9-3,8); 16,99 (1,7-4,6); 18,66 (1,8-4,2); 24,15
alfal [g/1] 2,13+0,37,2,08 2,19+0,42,2,10 2,22 +0,53, 2,30 p=0,80
(1,50-2,85); 17,61 (1,3-3,22); 19,32 (1,3-2,9); 23,82
alfa2 % 12,7+ 1,31, 12,40 12,6 + 1,30, 12,60 12,5+ 1,87,12,80 p=10,90
(9,6-14,7); 10,34 (8,6-15,7); 10,30 (8,6-14,9); 14,96
alfa2 [g/1] 9,36 £ 0,91, 9,50 9,34 £1,28,9,44 9,3+1,36,9,70 p=0,92
(7,30-10,86); 9,74 (6-12,24); 13,68 (6,4-11,07); 14,57
betal % 10,3 + 1,00, 10,40 10,8 + 1,37, 10,70 11,1+2,01, 11,2 p=0,28
(8,5-12); 9,68 (7,4-15,1); 12,77 (7,4-14,8); 18,05
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Parametr Niedowaga Prawidlowy ciezar Nadwaga ANOVA

BMI < 18,5, n=17 BMI = 18,5-24,99; n=82 BMI > 25; n=10
$rednia + SD, mediana $rednia = SD, mediana | srednia + SD, mediana
(zakres); CV (zakres); CV (zakres); CV

beta 1 [g/1] 7,59+0,88,7,70 7,95+1,18,7,85 8,31+ 1,50, 8,45 p=0,29
(6,16-9,24); 11,61 (5,2-11,12); 14,80 (5,48-10,4); 18,01

beta2 % 3,6 £1,06,3,4 33+1,12,29 3,5+0,98, 3,7 p=0,75
(2,0 -5,6); 29,92 (1,9-8,1); 33,68 (2,0 -4,8); 27,54

beta2 [g/1] 2,61+0,73,2,6 2,46 £ 0,84, 2,21 2,67 +£0,87, 2,57 p=0,76
(1,47-3,9); 28,05 (1,4-5,67); 34,03 (1,4-4,13); 32,42

gamma % 15,7 £2,52, 16,5* 17,3+2,82,17,1 16,4 £2,14,15,6 p =0,077
(11,9 - 19,4); 16,04 (11,1-25,5); 16,29 (13,3-19,6); 13,03

gamma [g/1] 11,67 +2,37, 12,38 12,88 + 2,65, 12,90 12,57 + 3,05, 12,28 p=0,24

(7,60 - 15,91); 20,34 (7,66 — 2,68); 20,58 (8,6 — 18,86); 24,29

* - istotna réznica miedzy dwiema grupami oceniona testem T-studenta

Wyniki przedstawione w Tabeli 1 nie wykazaly istotnych roznic w stezeniu TSH, fT4 i fT3 migdzy kolejnymi zakresami

cigzaru ciala (BMI) u badanych mtodych kobiet (p>0.05). Mimo braku istotnosci statystycznej, systematyczny spadek stezenia
fT4 ze stopniowym wzrostem stezenia fT3 u kobiet z nadwaga potwierdza opisane przez innych autorow charakterystyczne

zmiany tych parametréw w otytosci [10].

Istotny wzrost fT3/fT4 u badanych kobiet z nadwaga jest zgodny z opinig innych autoréw o roli biologicznej T3 w otytosci

oraz sugeruje zaangazowanie obwodowych dejodynaz dla utrzymania lokalnej homeostazy proceséw metabolicznych [24].

U mlodych kobiet z niedowagg nie wykazano zmian profilu hormonéw tarczycy w poréwnaniu z kobietami z prawidtowym
cigzarem ciata. Przedstawione w Tabeli 1 porownanie st¢zenia i procentowej zawarto$ci biatek we frakcjach elektroforetycznych
miedzy kolejnymi zakresami cigzaru ciata (BMI) u badanych mlodych kobiet ujawnito natomiast istotne statystycznie roznice We
frakcji albuminy i gamma-globulin w grupie kobiet z niedowaga. W poszukiwaniu zwigzku migdzy st¢zeniem hormonow tarczycy
i biatek w surowicy wykorzystano dane literaturowe, z ktorych wiadomo, ze stopien niedozywienia biatkowego u dzieci jest
powiazana ze wzrostem TSH, podczas gdy T3 i T4 sg obnizone [4]. Autorzy sugeruja, ze przyczyna obnizenia st¢zenia hormonoéw

tarczycy u niedozywionych dzieci jest prawdopodobnie spadek stgzenia biatek osocza w krazeniu.
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Tabela 2. Istotne (p<0.05) wspodtczynniki korelacji miedzy parametrami tarczycowymi i profilem biatek w surowiczych frakcjach

elektroforetycznych u mtodych kobiet z niedowaga, prawidlowym ci¢zarem ciata i nadwaga.

Istotne wspolczynniki korelacji miedzy parametrami w zakresie badanych grup mlodych
kobiet
Parametry cala grupa niedowaga prawidlowy ciezar ciala nadwaga
(n=109) BMI <18,5; (n=17) | BMI 18,5-24,99 (n=82) BMI > 25; (n=10)
TSH vs alfa2 — glob [g/l] -0,56
TSH vs alfa2 — glob [%] -0,50
fT4 vs albumina [g/1] -0,28
fT4 vs albumina [%] -0,26
fT4 vs alfal-globuliny [g/1] 0,24 0,29
fT4 vs alfal-globuliny [%l] 0,27 0,26
fT4 vs alfa2-globuliny [g/1] 0,26
fT4 vs betal-globuliny [g/] 0,19 0,36
fT4 vs betal-globuliny [%] 0,27 0,33
fT4 vs gamma-globuliny [g/l] 0,19 0,51
fT4 vs gamma-globuliny [%] 0,64
fT3 vs albumina[%] -0,22 -0,22
fT3 vs alfal-glob [g/l] 0,27
fT3 vs alfa2-glob [g/l] 0,28
fT3 vs betal-glob [g/1] 0,19 0,31
fT3 vs betal-glob [%]
fT3 vs gamma-globuliny [%] 0,64

W celu wykazania ilosciowych i jako§ciowych powigzan profilu hormonéw tarczycy ze skltadem biatka we frakcjach
elektroforetycznych u mtodych kobiet z niedowaga, prawidtowym cig¢zarem ciata i nadwagg, w Tabeli 2 zaprezentowano istotne
statystycznie wspotczynniki korelacji migdzy tymi parametrami. U kobiet z nadwaga nie stwierdzono istotnych korelacji, w
odrdéznieniu od kobiet z prawidlowym cigzarem ciata i niedowaga. [1o$¢ istotnych powiazan tych parametréw u kobiet z niedowagg
jest mniejsza w poroéwnaniu z kobietami z prawidlowym cig¢zarem ciata i r6zni si¢ sktadem wzajemnie korelujacych ze soba
wskaznikow. Przedstawione wyniki nasuwaja wyrazne przypuszczenie, ze zmienione korelacje migdzy hormonami tarczycy i
biatkami w surowicy kobiet z niedowaga, prawidlowym BMI i nadwaga moga by¢ efektem aktywnych procesow metabolicznych
wywotanych ci¢zarem ich ciata. Tylko u kobiet z niedowagg wystepuje istotne powigzanie TSH ze stezeniami bialek we frakcjach
elektroforetycznych. Ujemne powigzanie TSH z frakcja alfa-2-globulin w tej grupie nasuwa dodatkowe pytanie, jakie swoiste dla tej
frakcji bialka surowicy mogg bra¢ udzialt w regulacji funkcji tarczycy. We frakcji alfa-2-globulinowej ulokowane sg bialka
transportowe, w tym haptoglobina, ceruloplazmina, transkobalamina, a takze biatko TBG (globulina wigzgca turoksyne). Niejasne
jest, czy ujemna korelacja TSH z alfa-2-globulinami u kobiet z niedowagg moze wynika¢ z niedoboru biatka TBG zawartego w tej

frakcji. Dalsze badania wyjasniajgce wptyw niedowagi i nadwagi u mtodych kobiet na wzajemne powigzania hormondw tarczycy z
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indywidualnymi biatkami w surowicy moga pomdc w zrozumieniu biologicznych i klinicznych efektow zmian cigzaru ciala oraz w

ustaleniu priorytetoéw prawidtowego odzywiania mtodych kobiet w okresie poprzedzajacym cigze.
4. Dyskusja

Pomimo jednoznacznych obserwacji klinicznych, wskazujacych na charakterystyczng zdolno$¢ regulacji cigzaru ciata w
granicach niskich i wysokich stezen hormonow tarczycy, wysoka czuto$¢ ich wptywu na biologiczne funkcje organizmu, w tym na
stezenia biatek zawartych w surowicy, powoduje, ze nawet niewielkie wahania ich stgzenia mogg by¢ skomplikowanym problemem

medycznym, wymagajacym ostroznej analizy i zrozumienia roli hormondw tarczycy w regulacji proceséw metabolicznych.
Przedstawione wyniki upowazniaja do nastepujacych wnioskow:
1.Cigzar ciata (BMI) u mtodych zdrowych kobiet nie jest bezposrednim dowodem zmienionej funkcji tarczycy.

2. Hormony tarczycy wplywaja na regulacje homeostazy metabolicznej u kobiet z niedowaga i nadwagg z wykorzystaniem

réznych mechanizmow.

3.U kobiet z nadwaga wzrost fT3/fT4 swiadczy o wzmozonej aktywnos$ci dejodynaz obwodowych oraz o bezposrednim

zaangazowaniu T3 w procesy metaboliczne.
4.U kobiet z niedowagg prawdopodobna przyczyna zmienionej funkcji tarczycy jest niedozywienie biatkowe.

5.U kobiet z niedowaga ujemna korelacja TSH z alfa-2-globulinami wymaga potwierdzenia wplywu st¢zenia TBG na taka

zaleznoS$¢.

6. Mtode kobiety z wysokim BMI (nadwaga) w okresie prekoncepcyjnym powinny by¢ u§wiadomione nie tylko o ryzyku
rozwoju przewlektych choréb metabolicznych, ale takze o zagrozeniu rozwojem cukrzycy ci¢zarnych w okresie ciazy oraz

dhugotrwatych niekorzystnych konsekwencji stanu zdrowia ich dzieci w odlegtych okresach zycia pourodzeniowego.

7. Mtode kobiety z niskim BMI (niedowaga) stanowia grupg zagrozenia niedoborami biatka i mikroelementow, dla ktdrej dla
uzyskania wilasciwego stanu zdrowia przystosowanego do obcigzen metabolicznych w okresie cigzy priorytetem jest

prawidtowy dobor sktadnikow odzywiania juz w okresie prekoncepcyjnym.

Wklad autorski: Konceptualizacja, Barbara Lisowska-Myjak; metodologia, Barbara Lisowska-Myjak; walidacja, Barbara Lisowska-Myjak, Ewa
Skarzynska; przeprowadzenie badan, Agnieszka Strawa; zrodta, Agnieszka Strawa, Barbara Lisowska-Myjak; zarzadzanie danymi, Agnieszka
Strawa; tekst — zasadniczy tekst manuskryptu Barbara Lisowska-Myjak; edycja tekstu manuskryptu, Agnieszka Strawa; wizualizacja, Barbara
Lisowska-Myjak; nadzor, Barbara Lisowska-Myjak; administrowanie projektem, Barbara Lisowska-Myjak; uzyskiwanie finansowania, Barbara

Lisowska-Myjak. Wszyscy autorzy przeczytali i zaakceptowali opublikowang wersje manuskryptu.
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